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Lecytyna i jej

Wstep

Lecytyna, z greckiego stowa lekithos, oznaczajacego zottko jaja, jest
wysoko warto§ciowym surowcem naturalnym. W zalezno$ci od pocho-
dzenia rézni sig sktadem chemicznym.

Lecytyna sojowa stanowi mieszaning fosfolipidow o rdznych resz-
tach kwasow ttuszczowych. Jej sktad podstawowy tworza:

— fosfatydylocholina (PC),

— fosfatydyloetanoloamina (PE),
— fosfatydyloinozytol (PI)

— kwas fosfatydowy.

Lecytyna 7 Zoltka zawiera natomiast:

— fosfatydylocholing,

— fosfatydyloetanoloaming,

— fosfatydyloseryng (PS),

— lizofosfatydylocholing (LPC),

— lizofosfatydyloetanoloaming (LPE),
— sfingomieling (SPM).

Zwykle przewaza fosfatydylocholina, zawierajaca w czasteczce resz-
te cholinowa, kwas fosforowy oraz dwa rézne kwasy tluszczowe, ze-
stryfikowane z glicerolem [1-3].

Czes$¢ lipofilowa lecytyny stanowia reszty kwasu tluszczowego, zas
grupe hydrofilowa glicerol oraz reszty kwasu fosforowego i choliny.
Rodzaj kwasu tluszczowego obecny w czasteczce uwarunkowany jest
pochodzeniem lecytyny. Najczg$ciej mozna tu zaliczy¢ kwasy nasycone
takie, jak: palmitynowy, stearynowy, arachidowy, myrystynowy, laury-
nowy lub nienasycone: oleinowy, linolenowy, linolowy [1, 2].

Lecytyna posiada unikalne wlasciwosci dlatego tez znalazta zastoso-
wanie w technologii farmaceutycznej. Jest dodatkiem funkcjonalnym.
Jej wlasciwosci powierzchniowo czynne powoduja, iz stosowana jest
jako emulgator poprawiajacy stabilno$¢ emulsji, ale takze jako modyfi-
kator wtasciwosci reologicznych — substancja poprawiajaca konsysten-
cje emulsji.

Ze wzgledu na zgodno$¢ biologiczna, nietoksyczno$é, biodegrado-
walnos¢ i zdolno$¢ metabolizowania w organizmie znalazta ona takze
zastosowanie lecznicze, m.in. w preparatach do odzywiania pozajeli-
towego, suplementach diety obnizajacych st¢zenie triglicerydow oraz
cholesterolu we krwi — pelniac rolg dodatku leczniczego [1-3].

Zastosowanie lecytyny w technologii farmaceutycznej obejmuje spo-
rzadzanie lekow pod postacia masci, kremow, emulsji i zawiesin [1, 2].

Wiasciwos$ci tworzenia emulsji przez rézne rodzaje lecytyny zale-
7a od jej liczby HLB. Lecytyna moze stabilizowa¢ emulsje typu O/W
lub W/O. Dla emulsji typu O/W zawarto$¢ lecytyny powinna wynosi¢
5+10% masowych fazy olejowej, za$ w przypadku emulsji W/O — 1+5%
masowych. W procesie tworzenia emulsji z uzyciem lecytyny nalezy
przestrzega¢ okreslonej metody preparatyki. Nalezy stopniowo doda-
waé wody niewielkimi porcjami oraz unika¢ podwyzszenia temperatury
w czasie procesu [1, 2, 4].

Zastosowanie lecytyny daje réwniez mozliwos¢ wytworzenia leku
z substancjami trudno rozpuszczalnymi lub praktycznie nierozpuszczal-
nymi w wodzie, dlatego tez celem badan byto zbadanie roli lecytyny
w otrzymywaniu farmaceutycznych emulsji suchych, wytworzonych
metoda liofilizacji emulsji pierwotnej [5].

Metodyka badan

W pracy zbadano emulsje pierwotne (O/W), zawierajace w swojej
recepturze dyspersje lecytyny w oleju farmaceutycznym Miglyol 812

rola w farmaceutycznych emulsjach suchych

N (faza olejowa) oraz wodg destylowang (faza wodna). W badaniach
zastosowano lecytyng granulowana. Zawarto$¢ lecytyny w recepturze
wynosita 0,5+6% masowych, fazy ttuszczowej 10+50% masowych.

Emulsje pierwotne wytwarzano dwiema metodami. Pierwsza metoda
przy uzyciu homogenizatora MPW 120 (czas emulgowania wynosit 300
sekund, czestosé obrotow: 166,67 s™). Z uzyskanej emulsji pobierano
probke do techniki kombinowanej. Technikg¢ kombinowana stanowito
potaczenie techniki emulgowania przy uzyciu homogenizatora z ener-
gia ultradzwigkow.

Zrodto ultradzwigkow stanowit dezintegrator typu UD 11, o czesto-
tliwosci roboczej f= 22,5 kHz i zmiennym nat¢zeniu pola ultradzwig-
kowego w zakresie J = 2464 kW/m”. Czas dzialania ultradzwickow
o natezeniu I = 64 kW/m’ wynosit 60 sekund.

Wytworzone uktady emulsyjne poddano badaniom stabilnosci (me-
toda wizualna), reologicznym — obejmujacym wyznaczenie krzywych
ptynigcia i krzywych lepkosci (reometr rotacyjny RS 75 firmy Haake)
— oraz liofilizacji. Suszenie sublimacyjne emulsji przeprowadzono przy
uzyciu liofilizatora Alpha LD-Plus. Czas suszenia wynosit 1 dobg, tem-
peratura kondensatora lodu: 228 K, ci$nienie: 7.10” mbar.

Wyniki badan eksperymentalnych

Technologia wytwarzania

W celu otrzymania emulsji pierwotnych z lecytyna konieczne byto
weczesniejsze przygotowanie jej dyspersji w oleju.

Wytworzenie dyspersji lecytyny w oleju mozliwe bylo dopiero po
podgrzaniu oleju lub zastosowaniu energii ultradzwigkow.

Przy zawartosci lecytyny powyzej 3% (masowych) dla zawarto$ci
oleju 10% (masowych) wystapity trudnosci przy sporzadzaniu dyspersji
lecytyny w oleju, co wplynglo negatywnie na ich stabilnos¢.

Barwa i zapach emulsji pierwotnych

Barwa uzyskanych emulsji pierwotnych zalezna byta od zawartosci
fazy thuszczowej i stgzenia lecytyny. Dla receptur o niskich stgzeniach
fazy thuszczowej i lecytyny emulsja miata kolor mleczny. Wraz ze wzro-
stem stgzenia lecytyny emulsja zmieniata barwg na jasnozolta.

Emulsje pierwotne z lecytyna odznaczaja si¢ charakterystycznym za-
pachem pochodzacym od lecytyny.

Stabilnos¢ emulsji pierwotnych

Emulsje przechowywane w temperaturze pokojowej byly niestabilne.
Zaobserwowane zjawiska niestabilno$ci to $mietankowanie i rozdziat
faz. Na probkach emulsji pojawita si¢ takze plesn. Zjawisk tych nie za-
obserwowano na probkach przechowywanych w lodéwce.

Na stabilno$¢ emulsji pierwotnej wptywata technika jej otrzymywa-
nia. Emulsje otrzymane technika emulgowania, odznaczaly si¢ nizsza
stabilnoscia niz ich odpowiedniki otrzymane technika kombinowana.

Najnizsza stabilno$cia odznaczaly si¢ emulsje o zawartosci fazy
thuszczowej 10 1 0,5% masowych lecytyny — emulsje byty stabilne 3600
sekund, a po tym czasie nastgpowal rozdziat faz.

Dla emulsji zawierajacych 10% masowych fazy thuszczowej i 6%
masowych lecytyny zaobserwowano pojawienie si¢ na wierzchu emul-
sji skupisk lecytyny — wytracenie z lecytyny roztworu. Dla emulsji
o zawartosci fazy ttuszczowej 20 i 30% masowych nie zaobserwowano
takiego zjawiska.
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Wiasciwosci reologiczne emulsji pierwotnych

Emulsje pierwotne z lecytyna w badanym zakresie st¢zen i otrzymane
obiema technikami naleza do grupy ptyndw nienewtonowskich. Sa to
ciecze rozrzedzane $cinaniem.

Modelem reologicznym, opisujacym krzywe ptynigcia badanych
emulsji, jest model potegowy Ostwalda-de Waele.

W zakresie wykonanych pomiardw wykazano, iz charakterystyczny
wskaznik ptynigcia n przyjmuje wartosci od 0,640 do 1. Indeks konsy-
stencji k= 0,001+2,73 Pa-s"[6, 7].

Rodzaj zastosowanej techniki otrzymania emulsji pierwotnej wply-
nat na lepkos¢ emulsji. Lepkos¢ emulsji zalezata takze od stezenia fazy
thuszczowej 1 lecytyny.
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Rys. 1. Lepko$¢ wzgledna emulsji pierwotnych zawierajacych 10% Miglyol 812 N
w funkcji stgzenia lecytyny
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Rys. 2. Lepko$¢ wzgledna emulsji pierwotnych otrzymanych metoda homogenizacji
w funkcji st¢zenia lecytyny

Najnizsza lepkos¢ uzyskano dla emulsji pierwotnych o 10% (maso-
wych) zawartosci fazy ttuszczowe;.

Technika kombinowana pozwala na otrzymanie emulsji o nizszej
(10 1 30% masowych fazy tluszczowej) lub wyzszej (20% masowych
fazy thuszczowej) lepkosci niz ich odpowiedniki otrzymane technika
homogenizacji

Liofilizacja emulsji pierwotnych

W celu poddania emulsji pierwotnych z lecytyna liofilizacji konieczne
bylo ich wczesniejsze zamrozenie. Czas zamrazania wynosit 1 dobg.

W wyniku liofilizacji emulsji pierwotnych dla zadanych parametrow
suszenia i w badanym zakresie st¢zen lecytyny nie uzyskano produktu
suchego. Otrzymano oily cake [5] — bardzo nietrwatg postaé leku, kto-
rej rozpad nastgpuje od razu, po zetknigciu si¢ z powietrzem i zawartg

w nim wilgocia.

Podsumowanie i wnioski

— W zakresie zbadanych stezen lecytyny i fazy tluszczowej mozliwe
bylo otrzymanie szerokiego spektrum stabilnych emulsji pierwot-
nych, ktore nastgpnie mozna byto podda¢ procesowi liofilizacji.

— Ze wzgledu na zaobserwowanie zjawisk niestabilnosci dla emulsji
pierwotnych przechowywanych w temperaturze pokojowej, koniecz-
ne byto przechowywanie emulsji w niskiej temperaturze, tj. ok. 6°C.

— Na stabilno$¢ emulsji pierwotnej wplywata technika otrzymywania.
Emulsje otrzymane technika emulgowania odznaczaty sig nizsza sta-
bilnoscia niz ich odpowiedniki otrzymane technika kombinowana.

— Emulsje pierwotne z lecytyna sa w badanym zakresie stezen ptynami
rozrzedzanymi $cinaniem.

— Zastosowanie energii ultradzwigkdw nie zmienia charakteru reolo-
gicznego emulsji, wptywa natomiast na jej lepkosc.

— Lepko$¢ emulsji pierwotnych zalezy od: stezenia fazy ttuszczowej,
stezenia lecytyny i techniki otrzymywania emulsji.

— Mozliwo$¢ zmiany wartosci lepkosci emulsji bez zmiany sktadu
emulsji ma ogromne znaczenie ze wzgledu na fakt, iz lepko$¢ emulsji
determinuje porowato$¢ struktury.

— W celu otrzymania w wyniku liofilizacji produktu suchego, majace-
go postaé tabletki, konieczne jest dodanie do receptury dodatkowych
sktadnikow zapewniajacych wytworzenie trwatej postaci lekow.
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